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Objetivo:  Caracterizar  las  infecciones  de  vías  urinarias  (IVU)  producidas  por  enterobacterias
productoras  de  betalactamasas  de  espectro  extendido  (BLEE)  en  Duitama  (Colombia)  durante
2010-2015.
Metodología:  Se  realizó  un  estudio  descriptivo  en  2  instituciones  prestadoras  de  salud  a  partir
de los  aislamientos  de  patógenos  BLEE  asociados  a  IVU.  Se  tomaron  variables  sociodemográﬁ-
cas, comorbilidades,  hospitalizaciones  por  IVU  en  el  último  an˜o,  agentes  aislados,  tratamiento
empírico  y  dirigido,  y  respuesta  clínica.
Resultados:  Se  obtuvo  un  registro  de  169  pacientes,  con  edad  promedio  de  66,01  ±  19,19;  el
55,62% eran  mayores  de  65  an˜os;  el  59,2%  eran  de  género  femenino  y  el  73,6%  provenían  del
área urbana.  Las  comorbilidades  más  frecuentes  fueron  enfermedad  pulmonar  obstructiva  cró-
nica (26%),  diabetes  (24,9%)  y  enfermedad  renal  crónica  (16%),  con  un  índice  de  Charlson  de
4,43 ±  2,61.  El  61,6%  había  sido  hospitalizado  en  el  último  an˜o  a  causa  de  IVU.  Los  agentes
aislados más  comunes  fueron  Escherichia  coli  (94,7%)  y  Klebsiella  spp.  (2,4%).  Los  tratamientospicilina/sulbactam  (15%),  ciproﬂoxacino  (29,6%)  y  nitrofurantoína
nto  dirigido,  el  36,7%  no  recibió  ningún  escalonamiento,  el  32%  fue
 8,9%  con  piperacilina/tazobactam.  La  mortalidad  fue  del  5,9%  y  la
 promedio  de  7,24  ±  7,43  días.empíricos usados  fueron  am
(10,7%). Frente  al  tratamie
tratado con  ertapenem  y  el
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por  enterobacterias  productoras  de  betalactamasas  de  espectro  extendido  en  Duitama  (Colombia),  durante  2010-2015.
Infectio.  2016.  http://dx.doi.org/10.1016/j.infect.2015.12.001
∗ Autor para correspondencia.
Correo electrónico: sebastianf93@hotmail.com (D.S. Fernández-Nin˜o).
http://dx.doi.org/10.1016/j.infect.2015.12.001
0123-9392/© 2016 ACIN. Publicado por Elsevier España, S.L.U. Este es un artículo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
ARTICLE IN PRESS+ModelINFECT-95; No. of Pages 5
2  Y.R.  Méndez-Fandin˜o  et  al.
Conclusión:  Los  datos  regionales  son  similares  a  los  datos  mundiales.  Frente  al  tratamiento
empírico se  debe  realizar  una  revaloración,  ya  que  las  guías  actuales  no  recomiendan  el  uso
de ciproﬂoxacino.  También  se  debe  hacer  mejor  seguimiento  a  las  BLEE,  ya  que  hay  fallas  en
cuanto al  tratamiento  dirigido  en  gran  porcentaje  de  las  cepas.
© 2016  ACIN.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Este  es  un  artículo  Open  Access  bajo  la








Clinical  characterisation  of  urinary  tract  infections  produced  by  extended-spectrum
beta-lactamase-producing  enterobacteria  in  Duitama  (Colombia)  from  2010-2015
Abstract
Objective:  To  characterise  epidemiologically  urinary  tract  infections  (UTI)  caused  by  extended-
spectrum betalactamase  producing  (ESBL)-producing  Enterobacteriaceae  in  Duitama  (Colombia)
from 2010-2015.
Methodology:  A  descriptive  study  was  conducted  on  ESBL  isolates  of  pathogens  associated  with
UTI in  2  health  institutions.  Sociodemographic  variables,  comorbidities,  hospitalisations  in  the
last year  for  UTI,  isolated  agents,  empirical  and  directed  treatment,  and  clinical  response  were
recorded.
Results: A  total  of  169  patients  were  included,  with  an  average  age  of  66.01  ±  19.19;  55.62%
were over  65;  59.2%  were  female  and  73.6%  were  from  an  urban  area.  The  most  frequent  comor-
bidities were  chronic  obstructive  pulmonary  disease  in  26%;  24.9%  had  diabetes  and  16%  had
chronic kidney  disease,  with  a  Charlson  index  of  4.43  ±  2.61.  Some  61.6%  had  been  hospitalised
in the  last  year  due  to  UTIs.  The  most  common  isolated  agents  were  Escherichia  coli  in  94.7%
and Klebsiella  spp. in  2.4%.  The  empirical  treatments  used  were  ampicillin/sulbactam  in  15%,
ciproﬂoxacin  in  29.6%  and  nitrofurantoin  in  10.7%.  Regarding  directed  treatment,  36.7%  do  not
have des-escalation,  32%  of  patients  were  treated  with  ertapenem  and  8.9%  were  treated  with
piperacillin/tazobactam.  Mortality  was  5.9%  and  the  average  hospital  stay  was  7.24  ±  7.43  days.
Conclusion:  Regional  data  are  similar  to  global  data.  Empirical  treatment  should  be  revaluated,
since current  guidelines  do  not  recommend  the  use  of  ciproﬂoxacin.  In  addition,  better  tracking
of ESLB  is  needed  due  to  ﬂaws  in  empirical  treatment  for  a  large  percentage  of  the  strains.
© 2016  ACIN.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  This  is  an  open  access  article  under  the  CC









































as  betalactamasas  de  espectro  extendido  (BLEE)  son
n  grupo  heterogéneo  de  enzimas  que  conﬁeren  resis-
encia  bacteriana  a  un  amplio  espectro  de  antibióticos
etalactámicos1.  Este  tipo  de  resistencia  está  mediada  por
etalactamasas  codiﬁcadas  en  plásmidos  y  están  represen-
adas  principalmente  por  los  grupos  TEM,  SHV  y  CTX-M,  los
uales  permiten  a  la  bacteria  hidrolizar  penicilinas,  oxi-
inocefalosporinas  y  monobactámicos1--3.  Adicionalmente,
as  bacterias  productoras  de  BLEE  suelen  tener  resistencia
ruzada  con  otros  grupos  de  antibióticos  como  las  ﬂuo-
oquinolonas,  aminoglucósidos  y  tetraciclinas4.  Entre  los
actores  de  riesgo  relacionados  con  infecciones  por  pató-
enos  productores  de  BLEE  en  pacientes  hospitalizados
e  encuentran  un  mayor  tiempo  de  estancia  hospitalaria,
ntubación,  ventilación  mecánica,  cateterización  arterial
 urinaria,  diabetes,  insuﬁciencia  renal,  exposición  previa
 antibióticos  e  infección  de  vía  urinaria  (IVU)  previa5--8.
stablecer  la  epidemiología  de  infecciones  por  patógenosCómo  citar  este  artículo:  Méndez-Fandin˜o  YR,  et  al.  Caracteri
por  enterobacterias  productoras  de  betalactamasas  de  espect
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roductores  de  BLEE  resulta  complicado,  debido  a  diver-
os  factores  como  la  distribución  geográﬁca,  densidad  de  la
oblación,  condiciones  hospitalarias,  entre  otros9. Debido




ppidemiológicos  locales  para  determinar  la  magnitud  del
roblema  y  establecer  programas  de  control  de  infecciones
or  microorganismos  resistentes  a  antibióticos  betalactámi-
os.  El  presente  estudio  brinda  información  relacionada  con
a  IVU  por  microorganismos  portadores  de  BLEE  en  Duitama
n  el  periodo  comprendido  entre  2010  y  2015.
etodología
e  realizó  un  estudio  descriptivo,  retrospectivo,  que  incluía
as  cepas  de  BLEE  aisladas  desde  el  1  de  enero  del  2010
l  1  de  agosto  del  2015,  relacionadas  con  IVU  en  2  institu-
iones  de  salud  de  segundo  nivel  en  la  ciudad  de  Duitama
Boyacá,  Colombia).  Se  obtuvieron  los  registros  médicos  de
os  pacientes  con  aislamientos  de  BLEE  según  el  reporte  de
os  antibiogramas  analizados  de  acuerdo  con  los  parámetros
el  CLSI.  Como  criterios  de  inclusión  se  tuvo  a  pacientes
ayores  de  18  an˜os,  con  diagnóstico  de  IVU  por  historia  clí-
ica,  urocultivo  con  presencia  de  microorganismo  productorzación  clínica  de  infecciones  de  vías  urinarias  producidas
ro  extendido  en  Duitama  (Colombia),  durante  2010-2015.
1
e  BLEE  y 72  h  de  permanencia  en  el  centro  hospitalario.  Los
riterios  de  exclusión  fueron  mujeres  embarazadas,  falle-
imiento  dentro  de  las  primeras  72  h,  o  la  remisión  del
aciente  a  otro  centro  hospitalario  en  las  primeras  72  h.
 IN PRESS+Model
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Tabla  1  Características  sociodemográﬁcas  de  pacientes
con infección  de  vías  urinarias  causadas  por  BLEE
Variable  n  (%)
Edad  66,01  ±  19,19a
Menor  de  65  an˜os 48,59  ±  13,75a
Mayor  de  65  an˜os 79,90  ±  8,65a
Género
Masculino  69  (40,8)
Femenino  100  (59,2)
Lugar de  vivienda
Urbano  129  (76,3)
Rural 40  (23,7)
Comorbilidades
Historia  de  infarto  al  miocardio  1  (0,6)
Insuﬁciencia  cardiaca  11  (6,5)
Enfermedad  arterial  oclusiva
crónica
3  (1,8)
Accidente  cerebro  vascular  14  (8,3)




Enfermedad  de  tejido  conectivo 3  (1,8)
Enfermedad  ácido  péptica 10  (5,9)
Diabetes  sin  lesión  a  órgano 42  (24,9)
Diabetes  con  lesión  a  órgano
blanco
12  (7,1)
Hemiplejía  4  (2,4)
Enfermedad  renal  crónica  27  (16)
Neoplasia  sin  metástasis  13  (7,7)
Leucemia  2  (1,2)
Linfoma  1  (0,6)
Sida 1  (0,6)
Índice  de  Charlson  4,43  ±  2,61
Hospitalizaciones  en  el  último  an˜o por  IVU
Cero  veces 65  (38,5)
Una o  2  veces 87  (51,5)
Más de  2  veces 17  (10,1)
Tratamiento  antibiótico  en  el  último  an˜o
Ninguno  127  (75,1)
Uno o  2  esquemas  32  (18,9)
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Infección  de  vías  urinarias  por  BLEE  en  Duitama,  Colombia  
Se  disen˜ó una  base  de  datos  en  el  paquete  estadístico  IBM
SPSS  22  con  las  variables  incluidas  en  el  estudio.
Las  variables  de  estudio  fueron:  aspectos  demográﬁcos
como  edad,  género,  lugar  de  procedencia,  lugar  de  vivienda
(rural  o  urbana),  comorbilidades  e  índice  de  Charlson10,
hospitalizaciones  en  el  último  an˜o  por  IVU,  tratamien-
tos  antibióticos  en  el  último  an˜o,  características  clínicas
al  ingreso  y  a  las  72  h:  frecuencia  cardiaca,  frecuencia
respiratoria,  temperatura,  presión  arterial  y  recuento  de
leucocitos;  síntomas  que  refería  al  ingreso  como  disuria,
poliaquiuria,  ﬁebre  o  dolor  lumbar,  manejo  de  antibiótico
empírico,  dosis  y  tiempo  de  tratamiento,  más  anti-
biótico  dirigido,  dosis  y  tiempo  de  tratamiento.  Tipo  de
microorganismo  aislado  con  BLEE  y  variables  de  resolución
clínica  como  mortalidad  deﬁnida  como  muerte  en  el  con-
texto  de  infección  por  microorganismos  productores  de  BLEE
y  que  se  encuentre  hospitalizado  y  estancia  hospitalaria  que
se  deﬁnió  como  el  intervalo  de  tiempo  en  días  desde  el
ingreso  del  paciente,  hasta  su  alta  o  deceso.
Los  datos  fueron  analizados  mediante  el  programa  IBM
SPSS  22,  donde  las  variables  de  tipo  continuo  se  describen  en
promedio  y  desviación  estándar,  mientras  que  las  variables
nominales  y  ordinales  son  descritas  mediante  porcentaje.  Se
evaluó  la  normalidad  de  las  variables  por  medio  de  la  prueba
de  Kolmogorov-Smirnov.  Se  usó  la  prueba  de  t de  Student
y  la  prueba  de  U  de  Mann-Whitney  para  variables  con  dis-
tribución  diferente  a  la  normalidad.  Las  variables  discretas
fueron  evaluadas  por  medio  de  la  prueba  de  Chi  cuadrado.
El  valor  estadísticamente  signiﬁcativo  fue  de  p  < 0,05.
Resultados
Se  obtuvo  un  total  de  181  pacientes  con  registro  de  urocul-
tivo  por  patógeno  BLEE.  Fueron  excluidos  12  pacientes  por
tener  información  incompleta  de  las  historias  clínicas,  por  lo
cual  se  obtuvo  un  total  de  169  pacientes  con  aislamiento  de
BLEE  durante  el  periodo  2010-2015.  La  prevalencia  de  infec-
ciones  del  tracto  urinario  con  aislamiento  BLEE  fue  para  el
2010  el  2,4%  del  total  de  los  pacientes;  para  2011  del  7,7%;
para  2012  del  7,1%;  para  2013  del  21,9%;  para  2014  del  37,9%
y  durante  el  transcurso  del  2015  del  23,1%.  Las  característi-
cas  de  la  población  se  describen  en  la  tabla  1.  El  promedio
de  edad  fue  66,01  ±  19  an˜os  y  55(62%)  fueron  mayores  de
65  an˜os.  Más  de  la  mitad  de  los  pacientes  fueron  mujeres
(59,2%).  Según  el  lugar  de  procedencia  se  obtuvo  que  el
66,9%  eran  provenientes  de  Duitama  y  el  31,3%  eran  de  otros
municipios  del  departamento  de  Boyacá.  El  76,3%  provenían
del  área  urbana.  Las  comorbilidades  más  representativas  en
la  población  fueron  enfermedad  pulmonar  obstructiva  cró-
nica  (26%),  diabetes  (24,9%)  y  enfermedad  renal  crónica
(16%).  Dentro  de  las  condiciones  previas  de  exposición,  el
reporte  de  hospitalizaciones  por  IVU  en  el  último  an˜o  repre-
senta  más  del  60%  de  los  casos,  mientras  que  el  hecho  de
haber  tenido  esquemas  antibióticos  en  el  último  an˜o  tan  solo
representa  el  25%  de  la  población.
Dentro  de  las  características  clínicas  básicas  de  los
pacientes,  hubo  datos  que  no  se  encontraron  sobre  su  toma,Cómo  citar  este  artículo:  Méndez-Fandin˜o  YR,  et  al.  Caracteri
por  enterobacterias  productoras  de  betalactamasas  de  espect
Infectio.  2016.  http://dx.doi.org/10.1016/j.infect.2015.12.00
y  los  grupos  de  cada  variable  clínica  tuvieron  un  porcentaje
de  la  muestra  total.  (ver  tabla  2).
Las  características  de  los  síntomas  relacionados  con




ma Promedio ± desviación estándar.
asi  el  50%  presentaban  disuria,  poliaquiuria  y  ﬁebre,
ientras  que  el  dolor  lumbar  estaba  presente  en  casi  el
0%  (ver  tabla  3).  Dentro  de  las  características  micro-
iológicas  de  los  aislamientos  de  BLEE,  el  94,7%  fueron
e  Escherichia  coli; el  2,4%  de  Klebsiella  spp, el  1,2%  de
nterobacter  cloacae  y  hubo  un  aislamiento  de  Rautolella
rnithinolytica.  Según  el  abordaje  inicial,  el  18,9%  no  tuvo
inguna  intervención.  En  cuanto  al  tratamiento  empírico,
e  administró  ampicilina/sulbactam  al  13%,  ciproﬂoxacino
l  29,6%  y  nitrofurantoína  al  10,7%.  Antibióticos  como
minoglucósidos,  cefalosporinas  de  primera  generación,zación  clínica  de  infecciones  de  vías  urinarias  producidas
ro  extendido  en  Duitama  (Colombia),  durante  2010-2015.
1
orﬂoxacino,  vancomicina  y  piperacilina/tazobactam  fue-
on  otras  opciones  menos  usadas.  El  tiempo  promedio  del
anejo  de  este  tratamiento  empírico  fue  de  4,59  ±  3,35
ARTICLE IN PRESS+ModelINFECT-95; No. of Pages 5
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Tabla  2  Características  clínicas  básicas  al  ingreso  y  a  las  72  h  de  pacientes  con  infección  de  vías  urinarias  por  BLEE
Variable  (n)  Ingreso  A  las  72  h  p
Frecuencia  cardiaca  (109)  88,44  ±  18,30  77,38  ±  10,67  <0,001
Frecuencia respiratoria  (108)  20,81  ±  3,58  20,05  ±  1,72  0,03
Temperatura  (C◦)  (102) 36,62  ±  1,03 36,34  ±  0,52 0,018
Leucocitos  (cel/ml)  (37) 12.130  ±  6.259,25
Tabla  3  Hallazgos  clínicos  y  tratamientos  antibióticos  en
pacientes  con  infección  de  vías  urinarias  por  enterobacterias
BLEE
Variable  n  (%)
Síntomas
Sin  información  101  (59,7)
Disuria  31  (18,4)
Polaquiuria  30  (17,8)
Fiebre 32  (19,04)
Dolor lumbar  41  (24,4)
Tratamiento  antibiótico  empírico
Ninguno  32  (18,9)
Ampicilina  sulbactam  23  (13,06)
Ciproﬂoxacino  51  (30,1)
Nitrofurantoína  18  (10,6)
Aminoglucósidos  2  (1,1)
Cefalosporinas  de  primera  a  tercera
generación
27  (15,9)
Otros 16  (9,4)
Tratamiento  dirigido
Ninguno  62  (36,7)
Ertapenem  54  (32)

































































dAmikacina  11  (6,5)
Otros 27  (15,9)
ías.  Para  el  tratamiento  dirigido  se  usaron  agentes  como
rtapenem  (32%;  54),  piperacilina/tazobactam  (8,9%)11y
mikacina  (6,5%)12 y,  en  menor  medida,  cefalosporinas  de
ercera  y  cuarta  generación,  ciproﬂoxacino,  meropenem,
minoglucósidos  y  trimetoprim/sulfametoxazol.  El  tiempo
e  mantenimiento  del  tratamiento  fue  de  6,34  ±  2,88  días.
Finalmente,  la  mortalidad  durante  los  5  an˜os  de  estudio
ue  5,9%  de  todos  los  pacientes  con  aislamientos  de  BLEE,
unto  a  un  promedio  de  estancia  hospitalaria  de  7,24  ±  7,43
ías.
iscusión
n  el  presente  estudio  se  tomaron  169  casos  de  IVU  por
atógenos  portadores  de  BLEE,  de  los  cuales  el  59,2%  perte-
ecía  al  género  femenino.  Esta  cifra  es  considerablemente
enor  comparada  con  un  estudio  realizado  en  9 hospitales
e  Colombia,  en  el  que  el  83,4%  de  los  pacientes  eran
12Cómo  citar  este  artículo:  Méndez-Fandin˜o  YR,  et  al.  Caracteri
por  enterobacterias  productoras  de  betalactamasas  de  espect
Infectio.  2016.  http://dx.doi.org/10.1016/j.infect.2015.12.00
ujeres .  En  cuanto  a  las  comorbilidades  presentes  al
omento  de  la  infección,  se  encuentra  que  el  24,9%  de
os  pacientes  tiene  diabetes  sin  lesión  a  órgano  blanco  y




g8.212,43  ±  3.519,93 0,01
ulmonar  obstructiva  crónica  se  presentó  en  26%  de  los
asos  y  la  enfermedad  renal  crónica  en  16%.  Aunque  estas
nfermedades  se  han  visto  asociadas  a  las  infecciones  por
icroorganismos  productores  de  BLEE,  resulta  llamativo
ue  las  cifras  reportadas  en  el  presente  estudio  sean  sig-
iﬁcativamente  mayores  respecto  al  estudio  anteriormente
encionado,  en  el  cual  la  hipertensión  arterial  fue  la  comor-
ilidad  más  frecuente  (25,2%),  seguida  de  diabetes  mellitus
on  21%,  mientras  que  la  enfermedad  pulmonar  obstructiva
rónica  y  la  enfermedad  renal  crónica  estuvieron  presentes
olo  en  el  8  y  el  6,5%  de  los  casos,  respectivamente12.
especto  a  las  condiciones  previas  de  exposición,  el  61,6%
e  los  pacientes  había  sido  hospitalizado  en  el  último
n˜o  por  IVU,  hecho  que  resalta  la  asociación  entre  las
ospitalizaciones  previas  por  IVU  con  la  infección  por  cepas
esistentes  expuesta  en  estudios  previos7,8,13.  Llama  la
tención  que  en  el  presente  estudio  el  25%  de  los  pacientes
resentara  uso  previo  de  antibióticos,  teniendo  en  cuenta
a  fuerte  asociación  existente  entre  el  tratamiento  previo
on  antibióticos  y  la  infección  por  microorganismos  BLEE,
omo  cefuroxima  (OR  21,42;  IC  95%:  5,38--85,22)14 y  ﬂuo-
oquinolonas  (OR  12,8;  IC  95%:  4,4--37,2)15. En  lo  referente
l  tratamiento  que  recibieron  los  pacientes,  a  pesar  del
esarrollo  de  guías  locales,  hay  errores  en  la  prescripción
e  antibióticos,  ya  que  solo  el  10,7%  de  los  pacientes  recibió
itrofurantoína,  la  cual  es  recomendada  como  la  primera
ínea  de  tratamiento  empírico  para  IVU  en  Colombia11,
 el  29,6%  recibió  ciproﬂoxacino,  el  cual  presenta  alta
esistencia  en  nuestro  medio  con  cifras  desde  el  31,4%
n  Bogotá  hasta  el  57,9%  en  Cartagena16,17. No  obstante,
as  guías  para  el  manejo  antibiótico  de  IVU  en  Colombia
parecieron  en  el  2013.  Esto  podría  explicar  el  uso  de
uinolonas  en  los  an˜os  de  seguimiento  previos  a  esta  guía11.
Nuestro  estudio  es  el  primero  de  su  tipo  realizado  en
l  departamento  de  Boyacá,  el  cual  describe  la  prevalen-
ia  de  microorganismos  productores  de  BLEE  en  infecciones
el  tracto  urinario  y  el  comportamiento  clínico  asociado
 estos  microorganismos.  Los  autores  reconocen  distintas
alencias  en  el  estudio,  en  cuanto  al  taman˜o de  la  mues-
ra,  que  fue  reducido,  pero  representa  el  fenómeno  en  el
eriodo  de  seguimiento.  Adicionalmente,  la  recolección  de
atos  se  realizó  de  registros  médicos,  los  cuales  en  ocasiones
staban  incompletos;  se  presentaron  sesgos  de  selección  por
ubdiagnóstico  y  no  se  garantizó  la  recolección  adecuada  de
a  muestra  para  los  urocultivos.
Actualmente  en  Boyacá  se  carece  de  datos  epidemiológi-
os  sobre  patógenos  portadores  de  BLEE,  lo  que  implica  un
esconocimiento  de  la  prevalencia  de  resistencia  bacterianazación  clínica  de  infecciones  de  vías  urinarias  producidas
ro  extendido  en  Duitama  (Colombia),  durante  2010-2015.
1
 puede  llevar  a  tratamientos  empíricos  inadecuados  que
ompliquen  la  situación  clínica  del  paciente  y  conlleven  un
ayor  tiempo  de  estancia  hospitalaria  e  incremento  de  los
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para  proveer  una  perspectiva  más  amplia  sobre  el  problema
y  que  permitan  establecer  datos  regionales  precisos  que  ayu-
den  a  la  toma  de  decisiones  por  parte  del  personal  médico
a  la  hora  de  enfrentarse  a  un  paciente  con  IVU.
Responsabilidades éticas
Protección  de  personas  y  animales.  Los  autores  declaran
que  para  esta  investigación  no  se  han  realizado  experimen-
tos  en  seres  humanos  ni  en  animales.
Conﬁdencialidad  de  los  datos.  Los  autores  declaran  que
han  seguido  los  protocolos  de  su  centro  de  trabajo  sobre
la  publicación  de  datos  de  pacientes.
Derecho  a  la  privacidad  y  consentimiento  informado.  Los
autores  declaran  que  en  este  artículo  no  aparecen  datos  de
pacientes.
Conﬂicto de intereses
Los  autores  declaran  que  no  hay  conﬂicto  de  intereses.
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